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Обсуждаются результаты изучения некоторых свойств и потенциальной биологической ак-
тивности гексафторосиликатов с шести- и пятичленными гетероциклическими катионами с
целью оценки возможности их использования в качестве кариеспротекторных агентов. Полу-
ченные значения рН для 0,001 М водных растворов гексафторосиликатов относительно консер-
вативны к изменению природы катиона и находятся в области 2,95–3,35, что предполагает реа-
лизацию в растворах равновесий гидролиза с образованием фторид (гидродифторид) ионов и
свободных гетероциклических оснований. Анализ потенциальной биологической активности по-
следних с использованием программы PASS 11 Professional показал высокую вероятность сти-
муляции слюноотделения и иммуностимулирующей активности для большинства из изученных
структур.
Ключевые слова: «ониевые» гексафторосиликаты, гетероциклические катионы, свойства,
фармакологическая активность.
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Background. The present study investigated the possible biological activity and pH of 0.001 M
aqueous solutions of hexafluorosilicates with six- and five-membered heterocyclic cations of (LH)2SiF6
(L = pyridine and its substituted derivatives, benzimidazole, 2-aminobenzimidazole, 2-amino-5-mer-
capto-1,3,4-thiadiazole), (LH)2SiF6 ⋅ H2O (L = 4-aminopyridine, 2-brom-6-methylpyridine) and (LH2)SiF6
(L = 2,2’-, 4,4’-dipyridyl) for their potential use as caries-preventive agents.
Methods. pH of 0.001 M aqueous solutions of hexafluorosilicates were determined with a univer-
sal ionometer EV-74. Assessment of the potential biological activity of heterocyclic bases was per-
formed using the program PASS 11 Professional.
Results. The pH values of 0.001 M aqueous solutions of hexafluorosilicates are independent from
the nature of the cation and are in the range 2.95–3.35, which implies that the solutions are in equilib-
rium with respect to hydrolysis. Analysis of potential biological activities using the program PASS 11
Professional has shown that most of the investigated structures possess a possible sialagogue and
immunostimulant activity.
Conclusions. Following the results of this study, hexafluorosilicates with heterocyclic cations could
be used as potential caries-preventive agents. The most promising targets for further study may be
salts with cations, that have a pronounced antibacterial activity.
Key words: “onium” hexafluorosilicates, heterocyclic cations, properties, pharmacological activity.
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Введение
Как известно, кариес отно-
сится к числу наиболее рас-
пространенных заболеваний,
а в детском возрасте эта па-
тология занимает первое мес-
то среди хронических заболе-
ваний. В арсенале средств ка-
риеспротекторного действия
ключевые позиции принадле-
жат неорганическим фтори-
дам — фторидам натрия, ка-
лия, дифториду олова, моно-
фторфосфату натрия [1]. На-
ряду с перечисленными фто-
ридами, в практике детской
стоматологии Японии для ле-
чения и профилактики карие-
са применяется фторид диам-
миносеребра [Ag(NH3)2]F [2] —эффективный препарат, обла-
дающий реминерализующим и
бактерицидным действием. К
недостаткам фторида диам-
минсеребра относят появле-
ние окрашивания (потемне-
ния) обработанных твердых
тканей зубов.
В работах [3–5] было пока-
зано, что вместо фторида ди-
амминсеребра может быть ис-
пользован гексафторосиликат
аммония (NH4)2SiF6, не вызы-вающий пигментацию зубов и
обеспечивающий кислотоус-
тойчивость зубной эмали и
дентина, окклюзию тубул ден-
тина, а также понижающий ги-
перчувствительность дентина.
Следует отметить, что средст-
ва лечения и профилактики
кариеса в качестве активных
компонент обычно включают
также бактерицидные агенты
[1; 5], усиливающие кариес-
протекторное действие фтори-
дов вследствие угнетения ак-
тивности ферментов гликоли-
за, снижая выработку органи-
ческих кислот. Очевидно, что
функцию кариеспротекторных
агентов, наряду с (NH4)2SiF6, впринципе могут выполнять
гексафторосиликаты и с други-
ми «ониевыми» катионами,
например гетероциклически-
ми, однако в литературе свой-
ства соединений этого типа в
контексте решения указанной
проблемы не рассматрива-
лись.
Цель данного исследова-
ния — изучение и анализ не-
которых свойств гексафторо-
силикатов с гетероциклически-
ми катионами, включая фар-
макологическую активность, в
рамках оценки возможности их
потенциального использова-
ния в качестве кариеспротек-
торных агентов.
Материалы и методы
исследования
Методика синтеза гексафто-
росиликатов с шести- и пяти-
членными гетероциклическими
катионами состава (LH)2SiF6
(L = пиридин и его замещен-
ные производные, бензими-
дазол, 2-аминобензимидазол,
2-амино-5-меркапто-1,3,4-тиа-
диазол), (LH)2SiF6 · H2O (L =
= 4-аминопиридин, 2-бром-6-
метилпиридин) и (LH2)SiF6 (L =
= 2,2’-, 4,4’-дипиридил) приве-
дена в работе [6], там же со-
держатся сведения о раство-
римости солей.
Определяли рН водных
0,001 М растворов гексафто-
росиликатов с помощью уни-
версального иономера ЭВ-74.
Оценка потенциальной биоло-
гической активности гетеро-
циклических оснований была
проведена с использованием
программы PASS 11 Professio-
nal1 [7].
Результаты исследования
и их обсуждение
С точки зрения обсуждае-
мых перспектив применения
«ониевых» гексафторосилика-
тов в качестве кариеспротек-
торных агентов, их наиболее
важные физико-химические
характеристики — это раство-
римость в воде и гидролити-
ческая неустойчивость. По дан-
ным [6; 8], растворимость этих
соединений варьируется в ши-
роких пределах, составляя,
например, 19,1 мол. % для
[C5H5NH]2SiF6 и 0,06 мол. %для [2,6-(H2N)2C5H3NH]2SiF6,причем выявленная антибат-
ная взаимосвязь между рас-
творимостью солей и числом
коротких межионных Н-связей
или числом Н-доноров в их
структурах позволяет осуществ-
лять направленный поиск со-
единений с определенными
значениями растворимости. В
частности, наибольший интерес
представляют высокораствори-
мые соли, «ониевые» катионы
которых не должны содержать
заместители с выраженными
Н-донорными свойствами.
В табл. 1 приведены опре-
деленные величины рН для
0,001 М водных растворов гек-
сафторосиликатов. Как следу-
ет из представленных данных,
значения рН консервативны к
изменению природы катиона и
находятся в области 2,95–
3,35, что предполагает реали-
зацию в растворах равновесий
гидролиза, например:
(LH)2SiF6 + 5Н2О → 2L +
+ 3H3O+ + 3НF2– + SiО2
Согласно [9], практически
такая же область величин рН
характерна для водных рас-
творов (NH4)2SiF6: как подчер-кивалось в работах [5; 9], кис-
лотный характер таких раство-
ров вызывает травление по-
верхности дентина и ее покры-
тие стабильным слоем осадка
фосфата кальция. Кроме того,
образующийся в ходе гидро-
лиза (1) диоксид кремния яв-
ляется катализатором образо-
вания осадка фосфата каль-
ция из слюны [10; 11], что
обеспечивает продолжение
процесса окклюзии дентина.
Переходя к обсуждению био-
логической активности «оние-
вых» гексафторосиликатов, от-
метим, что указанные комп-
лексные соли, как и простые
фториды, проявляют биоцид-
ную активность [6; 8], являю-
щуюся одним из факторов ка-
риеспротекторного действия
фторидных соединений. Мы
провели анализ потенциаль-
1 Авторы выражают искреннюю
благодарность проф. В. В. Порой-
кову (ИБМХ РАМН, Москва) за пре-
доставленную возможность исполь-
зования программы PASS.
(1)
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ной биологической активности
гетероциклических оснований
(табл. 2), формирующих соот-
ветствующие «ониевые» катио-
ны, с использованием про-
граммы PASS 11 Professional.
Оценку активности соедине-
ний 18 и 20 осуществить не
удалось в связи с ограничени-
ями программы (число атомов
углерода в структуре не может
быть меньше трех). Известно,
что стимуляция слюноотделе-
ния играет важную роль в ле-
чении и профилактике карие-
са [12]. Показано, что возмож-
ной стимуляцией слюноотде-
ления обладает большинство
из изученных структур, причем
наибольшая вероятность это-
го эффекта наблюдается у
структуры 13 (рис. 1).
Кроме того, наиболее важ-
ной линией защиты слизистой
оболочки служит ее иммуни-
тет, поддерживаемый в рото-
вой полости с помощью боль-
шого набора клеточных и гу-
моральных факторов. Иммун-
ный статус ротовой полости
определяет не только сохране-
ние целостности ее тканей и
устойчивость к влиянию мест-
ной микрофлоры у здоровых
людей, но и развитие и ход
различных воспалительных
процессов (гингивита, пародон-
тита), которые являются инди-
катором состояния общего им-
мунитета организма [13]. Ре-
Таблица 1
Значения рН водных растворов
«ониевых» гексафторосиликатов
                       Соединение pН 0,001 М раствора
(C5H5NH)2SiF6 3,20
(2-CH3C5H4NH)2SiF6 3,27
(2-H2NC5H4NH)2SiF6 3,30
(3-H2NC5H4NH)2SiF6 3,35
(4-H2NC5H4NH)2SiF6 · Н2О 3,09
[2,6-(H2N)2C5H3NH]2SiF6 3,33
[2-HO(O)CC5H4NH]2SiF6 2,95
[3-HO(O)CC5H4NH]2SiF6 3,00
[4-HO(O)CC5H4NH]2SiF6 2,96
[2-C2H5-4-H2N(S)CC5H3NH]2SiF6 3,31
[2-C3H7-4-H2N(S)CC5H3NH]2SiF6 3,30
[4-H3NHN(O)CC5H4NH]SiF6 3,23
[C2H6N5]2SiF6 3,33
[2,2’-DipyH2]SiF6 3,05
[4,4’-DipyH2]SiF6 3,15
Примечание. [C2H6N5]+ — 3,5-диамино-1,2,4-триазолий-катион.
Таблица 2
Структуры гетероциклических оснований
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зультаты анализа вероятности
иммуностимулирующей актив-
ности соединений (рис. 2) по-
казали достаточно высокую
вероятность наличия указан-
ной активности для большин-
ства из структур, причем наи-
более вероятной она оказа-
лась для структур 10, 16, 19.
К сожалению, результаты ком-
пьютерного анализа показали
очень низкую антисептическую
активность (Ра < 0,5) изученных
соединений, однако некоторые
из структур, в особенности
структура 19, перспективны для
дальнейших исследований.
Выводы
Таким образом, представ-
ленные выше результаты изу-
чения свойств гексафтороси-
ликатов с гетероциклическими
катионами позволяют отнести
эту группу соединений к потен-
циальным кариеспротектор-
ным агентам, причем перспек-
тивными объектами дальней-
шего изучения являются соли
с катионами, обладающими
выраженной антибактериаль-
ной активностью.
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Рис. 2. Вероятность иммуностимулирующей активности гетеро-
циклических оснований по результатам компьютерного скрининга
Pa Pi
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Рис. 1. Вероятность активности стимуляции слюноотделения гетеро-
циклических оснований по результатам компьютерного скрининга. На
рис. 1, 2: Рa — расчетные оценки вероятности наличия вида активнос-ти; Рі — расчетные оценки вероятности отсутствия вида активности
Pa Pi
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СРАВНИТЕЛЬНОЕ ВЛИЯНИЕ ИММУНОКОРРЕКТОРОВ НА СОСТОЯНИЕ ФАКТОРОВ
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В опытах на животных изучали сравнительное влияние иммуномодуляторов амиксина, иму-
нофана и полиоксидония на состояние факторов противоинфекционного иммунитета в услови-
ях доксорубициновой модели иммуносупрессии, которая воспроизводилась путем 4-разового
еженедельного введения доксорубицина в дозе 5,0 мг/кг. Установлено, что указанные иммуно-
модуляторы уменьшают негативное влияние доксорубицина на клеточные и гуморальные факто-
